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EFFECT OF STEROID OXIDATIVE STRESS 
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MINERAL HOMEOSTASIS 
Ìåòîäàìè ìîðôîëîãèè èññëåäîâàíî âëèÿíèå ãëþêîêîðòèêîèä-èíäóöèðîâàííîãî 
îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà íà ñîñòîÿíèå òêàíåâûõ êîìïàðòìåíòîâ îðãàíîâ, èãðàþ-
ùèõ êëþ÷åâóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ìèíåðàëüíîãî ãîìåîñòàçà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî 
äëèòåëüíîå ïðèìåíåíèå ãëþêîêîðòèêîèäîâ ïðèâîäèò ê ìîðôîôóíêöèîíàëüíûì 
íàðóøåíèÿì ñëèçèñòîé îáîëî÷êè äèñòàëüíîãî îòäåëà òîëñòîãî êèøå÷íèêà, êëóáî÷-
êîâîãî àïïàðàòà ïî÷åê è íåôðîòåëèÿ, à òàêæå êîñòíîé òêàíè òåë ïîçâîíêîâ. 
Ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè êëåòîê êèøå÷íèêà è ïî÷åê êðûñ äàþò îñíîâàíèå 
ïðèçíàòü âåäóùóþ ðîëü ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî ìåõàíèçìà â ðàçâèòèè èõ ïî-
âðåæäåíèÿ. Â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå òîëñòîãî êèøå÷íèêà ëåòàëüíîå ïîâðåæäåíèå 
êîëîíîöèòîâ ðàçâèâàåòñÿ ïî ìåõàíèçìó àïîïòîçà. Â ïî÷êàõ êðûñ, äëèòåëüíî ïî-
ëó÷àâøèõ ïðåäíèçîëîí, îáíàðóæåí äèôôåðåíöèàëüíûé óðîâåíü ðåàêöèè êîðêîâûõ è 
þêñòàìåäóëëÿðíûõ íåôðîíîâ íà õðîíè÷åñêóþ ãîðìîíàëüíóþ íàãðóçêó. Ïàòîìîð-
ôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ íàèáîëåå âûðàæåíû â êîðêîâûõ íåôðîíàõ ïî ñðàâíåíèþ ñ 
þêñòàìåäóëëÿðíûìè. Ïîñëåäíèå îêàçûâàþòñÿ áîëåå óñòîé÷èâûìè ê ïîâðåæäåíèþ 
àêòèâèðîâàííûìè ìåòàáîëèòàìè êèñëîðîäà. 
Ñíèæåíèå êîñòíîé ìàññû òåëà ïîçâîíêà âñëåäñòâèå èñòîí÷åíèÿ êîñòíûõ 
ïåðåêëàäèí è ïîâûøåííîé îñòåîêëàñòè÷åñêîé ðåçîðáöèè êîñòíîãî ìàòðèêñà 
êîðòèêàëüíûõ ïëàñòèí òåëà ïîçâîíêà äîêàçûâàåò, ÷òî äëèòåëüíîå ââåäåíèå 
ïðåäíèçîëîíà ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ ïðîöåññîâ ìîäåëèðîâàíèÿ è ðåìîäåëèðîâàíèÿ 
êîñòíîé òêàíè. 
Ñîâîêóïíîñòü îáíàðóæåííûõ èçìåíåíèé â òêàíÿõ èññëåäóåìûõ îðãàíîâ ïî-
çâîëÿåò ñ÷èòàòü, ÷òî ïîñòóïëåíèå àêòèâèðîâàííûõ ìåòàáîëèòîâ êèñëîðîäà â 
Âåñòíèê Òþìåíñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî óíèâåðñèòåòà. 
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òêàíåâûå êîìïàðòìåíòû ïðè ãëþêîêîðòèêîèä-èíäóöèðîâàííîì îêèñëèòåëüíîì 
ñòðåññå îñóùåñòâëÿåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ãåìàòîãåííûì ïóòåì. 
The influence of glucocorticosteroid-induced oxidative stress on the tissue com-
partments regulating mineral homeostasis was studied with morphology methods. It is 
found that the prolonged use of glucocorticosteroids leads to morphofunctional mucosa 
disturbances of the distal colon, renal glomerular apparatus and nephrothelial and bone 
tissue of the vertebral bodies. 
The morphological features of rats´ intestine and kidney cells recognize the leading 
role of a free radical mechanism in their damage. In colon mucosa, the lethal damage of 
colonocytes is developing by apoptosis mechanism. In kidneys of the rats that have being 
receiving prednisolone for a long time, we found a differential level of response of the 
cortical and juxtamedullary nephrons on chronic hormonal load. Pathological changes 
are most pronounced in the cortical nephrons compared with juxtamedullary. The latter 
are more resistant to damage by activated oxygen metabolites. Reduced bone mass of 
the vertebral body due to thinning of bone beams and increased osteoclastic resorption 
of bone matrix cortical plate of the vertebral body shows that prolonged injection of 
prednisolone leads to disruption of the processes of modeling and remodeling bone.
The totality of the detected changes in the tissues of examined organs suggests 
that the supply of activated oxygen metabolites in the tissue compartments under 
glucocorticosteroid-induced oxidative stress is carried out mainly hematogenously.
ÊËÞ×ÅÂÛÅ ÑËÎÂÀ. Îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ, àêòèâèðîâàííûå ìåòàáîëèòû 
êèñëîðîäà, êèøå÷íèê, ïî÷êà, êîñòíàÿ òêàíü.
KEY WORDS. Oxidative stress, activated oxygen metabolites, intestine, kidney, 
bone tissue. 
Ââåäåíèå
Â ñîâðåìåííîé ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå â êà÷åñòâå áàçèñíîé òåðàïèè ìíîãèõ 
çàáîëåâàíèé øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå ïîëó÷èëî ñèñòåìíîå ïðèìåíåíèå ãëþ-
êîêîðòèêîñòåðîèäîâ (ÃÊ). Îäíàêî äëèòåëüíîå èñïîëüçîâàíèå ýòèõ ïðåïàðàòîâ 
ñîïðîâîæäàåòñÿ øèðîêèì ñïåêòðîì îñëîæíåíèé, êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà êîòîðûõ 
÷ðåçâû÷àéíî ìíîãîîáðàçíà è äîñòàòî÷íî ïîäðîáíî îïèñàíà â ñïåöèàëüíîé 
ëèòåðàòóðå. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî â îñíîâå îñëîæíåíèé ëåæèò ïðÿìîå ïîäàâëåíèå 
ñòåðîèäàìè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè êëåòîê ðàçëè÷íûõ òêàíåé, ïîâûøåíèå 
ïðîöåññîâ ëèïîïåðîêñèäàöèè è îïîñðåäîâàííîå èíèöèèðîâàíèå àïîïòîçà, 
ïðåèìóùåñòâåííî ÷åðåç ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ìåõàíèçìû [3, 4]. Ïðè ýòîì 
âëèÿíèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà (ÎÑ) íà êëåòêè òêàíåé, îáåñïå÷èâàþùèõ ïîä-
äåðæàíèå ìèíåðàëüíîãî ãîìåîñòàçà, äî êîíöà íå èçó÷åííî. Íåîáõîäèìî îò-
ìåòèòü, ÷òî ó÷àñòèå àêòèâèðîâàííûõ ìåòàáîëèòîâ êèñëîðîäà (ÀÌÊ) â ðåàëè-
çàöèè öèòîòîêñè÷åñêèõ ýôôåêòîâ íà êëåòêè îñòåîãåííîãî äèôôåððîíà, ïî÷åê 
è êèøå÷íèêà â ëèòåðàòóðíûõ èñòî÷íèêàõ îòðàæåíî êðàéíå íåäîñòàòî÷íî [1, 
6, 10]. Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè îñòàåòñÿ îòêðûòûì âîïðîñ î ðîëè ÎÑ â óñòà-
íîâëåíèè ïðè÷èííî-ñëåäñòâåííûõ îòíîøåíèé ïðè ðàçâèòèè ôóíêöèîíàëüíûõ 
èçìåíåíèé â òêàíåâûõ êîìïàðòìåíòàõ, îáåñïå÷èâàþùèõ ðåãóëÿöèþ ìèíåðàëü-
íîãî ãîìåîñòàçà. 
Â ýòîé ñâÿçè îöåíêà âëèÿíèÿ ÎÑ, èíäóöèðîâàííîãî ãëþêîêîðòèêîèäàìè, 
íà ìîðôîôóíêöèîíàëüíóþ îðãàíèçàöèþ òêàíåé îðãàíîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ 
ðåãóëÿöèþ ìèíåðàëüíîãî îáìåíà îðãàíèçìà, îïðåäåëÿåò àêòóàëüíîñòü íàñòîÿ-
ùåé ðàáîòû.
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Öåëü èññëåäîâàíèÿ
Ïðåäñòàâèòü ìîðôîôóíêöèîíàëüíóþ õàðàêòåðèñòèêó òîíêîãî è òîëñòîãî îò-
äåëîâ êèøå÷íèêà, à òàêæå ïî÷åê êðûñ â óñëîâèÿõ èíäóöèðîâàííîãî ïðåäíèçî-
ëîíîì îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ ÿâèëèñü âçðîñëûå ñàìöû êðûñ ëèíèè Âèñòàð ìàññîé 
250-300 ã. Âñåõ æèâîòíûõ, ñîäåðæàâøèõñÿ â òèïîâûõ óñëîâèÿõ âèâàðèÿ è 
èìåþùèõ íåîãðàíè÷åííûé äîñòóï ê âîäå è ñòàíäàðòèçèðîâàííîìó êîðìó, ðàñ-
ïðåäåëèëè â 2 ãðóïïû — èíòàêòíóþ è ãðóïïó ñðàâíåíèÿ (ÃÑ), ïî 10 îñîáåé â 
êàæäîé. Ó êðûñ ÃÑ èíèöèèðîâàëè ðàçâèòèå ÎÑ ïóòåì ââåäåíèÿ ïðåäíèçîëîíà 
(per os) â äîçå 50 ìã/êã â òå÷åíèå 14 äíåé [2]. Íà 15 ñóòêè âñåõ æèâîòíûõ âû-
âîäèëè èç ýêñïåðèìåíòà ïóòåì ïåðåäîçèðîâêè ýôèðíîãî íàðêîçà. 
Äëÿ ïðîâåäåíèÿ ìîðôîãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ó æèâîòíûõ îáåèõ 
ãðóïï çàáèðàëè ðàâíûå ÷àñòè òîùåé êèøêè (ÒÊ) è äèñòàëüíîãî îòäåëà òîëñòîãî 
êèøå÷íèêà (ÄÎÒÊ), ðàâíûå ïîëîâèíû ëåâîé ïî÷êè è òåëà ïîçâîíêîâ ãðóäíîãî 
îòäåëà ïîçâîíî÷íîãî ñòîëáà. Îáðàçöû òêàíåé æèâîòíûõ ôèêñèðîâàëè â 10%-ì 
ðàñòâîðå íåéòðàëüíîãî ôîðìàëèíà (ïîçâîíêè äîïîëíèòåëüíî äåêàëüöèíèðîâàëè 
â òðèëîíå Á), îáåçâîæèâàëè â ðàñòâîðàõ èçîïðîïàíîëà âîçðàñòàþùåé êîíöåí-
òðàöèè è çàëèâàëè â ãèñòîìèêñ. Ñ ïîìîùüþ ïîëóàâòîìàòè÷åñêîãî ðîòàöèîííî-
ãî ìèêðîòîìà (SLEE CUT 5062, Ãåðìàíèÿ) èçãîòàâëèâàëè ñåðèéíûå ñðåçû 
òîëùèíîé 3-5 ìèêðîí. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ îáçîðíûõ ïðåïàðàòîâ, ñðåçû îêðàøèâàëè 
ãåìàòîêñèëèíîì Á¸ìåðà è ýîçèíîì. Ðàñïðåäåëåíèå êîëëàãåíà â ìåæêëåòî÷íîì 
âåùåñòâå êîñòíîé òêàíè îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäèêå Ìàëëîðè [9]. Ðàñïðåäåëåíèå 
ñóììàðíûõ ãëèêîçàìèíîãëèêàíîâ (ÃÀÃ) â êëåòêàõ ýïèòåëèÿ, ìåæêëåòî÷íîì 
âåùåñòâå ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ÒÊ, ÄÎÒÊ è ïî÷êè èññëåäîâàëè â ðåàêöèè ñ àëü-
öèàíîâûì ñèíèì.
Ìîðôîìåòðè÷åñêèå ïàðàìåòðû èññëåäóåìûõ òêàíåé îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ 
êîìïëåêñà îïòèêî-ñòðóêòóðíîãî àíàëèçà íà áàçå AxioImager M2 c ïðîãðàììíûì 
îáåñïå÷åíèåì äëÿ àíàëèçà èçîáðàæåíèé AxioVision Z2 M2 (CARL ZEISS, Ãåð-
ìàíèÿ). Ñúåìêó èçîáðàæåíèé îñóùåñòâëÿëè CCD-êàìåðîé AxioCam HR c ïðî-
ãðàììíûì îáåñïå÷åíèåì ZenLite (CARL ZEISS, Ãåðìàíèÿ).
Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è èõ îáñóæäåíèå
Íà îáçîðíûõ ïðåïàðàòàõ òîíêîãî îòäåëà êèøå÷íèêà êðûñ ÃÑ âíèìàíèå ïðè-
âëåêàåò ñíèæåíèå òèíêòîðèàëüíûõ ñâîéñòâ öèòîïëàçìû êëåòîê ýïèòåëèÿ â îá-
ëàñòè ùåòî÷íîé êàåìêè ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåïàðàòàìè èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. Ïðè 
âûÿâëåíèè ñóììàðíûõ êèñëûõ ÃÀÃ èíòåíñèâíîñòü àëüöèàíïîçèòèâíîé ðåàêöèè 
â îáëàñòè àïèêàëüíîãî ïîëþñà ýíòåðîöèòîâ õàðàêòåðèçóåòñÿ êàê ñëåäîâàÿ. Ëî-
êàëèçàöèÿ îáíàðóæåííûõ ïðèçíàêîâ â äàííîì êîìïàðòìåíòå ñëèçèñòîé îáî-
ëî÷êè ñâèäåòåëüñòâóåò î íåçíà÷èòåëüíîì ñíèæåíèè ïðîöåññîâ òðàíñìåìáðàí-
íîãî ïåðåíîñà îðãàíè÷åñêèõ è íåîðãàíè÷åñêèõ âåùåñòâ â íàïðàâëåíèè èç ïðî-
ñâåòà êèøå÷íèêà ê ñîñóäàì ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè. 
Ñîáñòâåííàÿ ïëàñòèíêà ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ÒÊ êðûñ ÃÑ èìååò ïðèçíàêè 
ðàñøèðåíèÿ, ÷òî îáóñëîâëåíî ïðîëèôåðàöèåé ôèáðîáëàñòîâ è îòåêîì ñòðîìû 
âîðñèí êèøå÷íèêà. Êðîâåíîñíûå êàïèëëÿðû ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè ðàñøèðåíû, 
çàïîëíåíû ïëàçìîé è êëåòêàìè êðîâè. Ñðåäè ïîñëåäíèõ çàìåòíî âûñîêîå ñî-
äåðæàíèå ïîëèìîðôíîÿäåðíûõ ëåéêîöèòîâ. Â ïðîñâåòå êàïèëëÿðîâ îáíàðóæåíî 
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êðàåâîå ñòîÿíèå ëåéêîöèòîâ. Õîðîøî çàìåòíà ìíîãîêëåòî÷íîñòü ýíäîòåëèÿ, 
êëåòêè êîòîðîãî èìåþò ïðèçíàêè íàáóõàíèÿ. Ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî ïðîëèôåðà-
öèÿ êëåòîê ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè â äàííîì ñëó÷àå ÿâëÿåòñÿ åå ñòåðåîòèïíîé 
ðåàêöèåé íà ïîâðåæäåíèå. Îáíàðóæåííûå ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè íàðóøå-
íèÿ âîäíî-èîííîãî ãîìåîñòàçà â ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ñîîòâåòñòâóþò ñâîáîä-
íîðàäèêàëüíîé ôîðìå ïîâðåæäåíèÿ è äàþò îñíîâàíèå ñ÷èòàòü, ÷òî ðàñøèðåíèå 
ñòðîìû êèøå÷íûõ âîðñèí â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ïðåäíèçîëîí, ÿâëÿ-
åòñÿ ðåçóëüòàòîì ïîâðåæäåíèÿ ÀÌÊ êëåòîê è ìåæêëåòî÷íîãî âåùåñòâà ñîá-
ñòâåííîé ïëàñòèíêè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ÒÊ. Ïðèçíàêè ñóáëåòàëüíîãî ïîâðåæ-
äåíèÿ ýíäîòåëèÿ êðîâåíîñíûõ êàïèëëÿðîâ è ñòðóêòóðíûõ êîìïîíåíòîâ ìåæêëå-
òî÷íîãî âåùåñòâà â ïåðèâàñêóëÿðíîì òêàíåâîì êîìïàðòìåíòå ïîçâîëÿþò ñ 
áîëüøîé âåðîÿòíîñòüþ óòâåðæäàòü, ÷òî èñòî÷íèêàìè ïîñòóïëåíèÿ ÀÌÊ â ñëè-
çèñòóþ îáîëî÷êó ÒÊ ÿâëÿþòñÿ ïëàçìà êðîâè è ëåéêîöèòû. 
Ïðè ìèêðîñêîïè÷åñêîì àíàëèçå ïðåïàðàòîâ ÄÎÒÊ êðûñ, äëèòåëüíî ïîëó-
÷àâøèõ ïðåäíèçîëîí, îáíàðóæèâàþòñÿ ðàçëè÷èÿ ñ ïîêàçàòåëÿìè èíòàêòíûõ 
æèâîòíûõ èñêëþ÷èòåëüíî â îòíîøåíèè ìîðôîëîãèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè. 
Â ñòðóêòóðå ýïèòåëèÿ, ïðåèìóùåñòâåííî íà óðîâíå ñðåäèíû êðèïò, çàìåòíî 
âûñîêîå ñîäåðæàíèå êîëîíîöèòîâ ñ ïðèçíàêàìè ñóáëåòàëüíûõ è ëåòàëüíûõ ïî-
âðåæäåíèé (ðèñ. 1). Îáùèì äëÿ òàêèõ êëåòîê ÿâëÿåòñÿ îáâîäíåíèå öèòîïëàçìû, 
è ïðèíöèïèàëüíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó íèìè êàñàþòñÿ ëèøü äèôôåðåíöèàëüíîãî 
óðîâíÿ íàêîïëåíèÿ â íåé âîäû. Ïðè ïîñòàíîâêå ãèñòîõèìè÷åñêîé ðåàêöèè íà 
ñóììàðíûå êèñëûå ÃÀÃ èìåííî â äàííîì îòäåëå êðèïò çàìåòíî âûñîêîå ñî-
äåðæàíèå áîêàëîâèäíûõ êëåòîê ñ ïðèçíàêàìè âûñîêîé ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâ-
íîñòè. Êîëîíîöèòû ñ íåçíà÷èòåëüíûì óðîâíåì ïîâðåæäåíèÿ òåðÿþò ïðèçìàòè-
÷åñêóþ ôîðìó è âûãëÿäÿò îâàëüíûìè. Â êëåòêå ñòàíîâèòñÿ çàìåòíûì îòñëîåíèå 
öèòîïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû, ïîä íåé ïî âñåìó ïåðèìåòðó îáðàçóåòñÿ îïòè-
÷åñêè ïðîçðà÷íàÿ îáëàñòü, îòäåëÿþùàÿ öèòîïëàçìó îò ìåìáðàíû (ðèñ. 1). Õà-
ðàêòåðíûì ïðèçíàêîì äëÿ òàêèõ êëåòîê ÿâëÿåòñÿ ðåçêîå ñíèæåíèå áàçîôèëü-
íîãî îêðàøèâàíèÿ öèòîïëàçìû è íàáóõàíèå ÿäðà. Â òåðìèíàëüíîé ñòàäèè ïî-
âðåæäåíèÿ êîëîíîöèòû èìåþò âèä êðóïíûõ êëåòîê îêðóãëîé ôîðìû ñ îïòè÷åñêè 
ïðîçðà÷íîé öèòîïëàçìîé. Â öåíòðå êëåòêè, êàê ïðàâèëî, ðàñïîëîæåíî ïèêíî-
òè÷íîå ÿäðî. Íà ñâåòîîïòè÷åñêîì óðîâíå â ÿäðå îáíàðóæèâàþòñÿ ïðèçíàêè 
ìàðãèíàöèè — êðóïíûå ôðàãìåíòû êîíäåíñèðîâàííîãî õðîìàòèíà, ïðèëåæàùèå 
ê ÿäåðíîé ìåìáðàíå, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ìîðôîëîãè÷åñêèì ïðèçíàêîì ãèáåëè êëåòêè 
àïîïòîçîì.
Â îòëè÷èå îò àíàëîãè÷íûõ îáðàçöîâ, õàðàêòåðíûì ïðèçíàêîì ÄÎÒÊ êðûñ 
èíòàêòíîé ãðóïïû ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå òîëùèíû ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè, ÷òî 
ãëàâíûì îáðàçîì îáóñëîâëåíî âûñîêèì ñîäåðæàíèåì â òêàíè êëåòîê. Ñðåäè åå 
êëåòî÷íîãî ñîñòàâà (êðîìå ôèáðîáëàñòîâ, òó÷íûõ êëåòîê è ìàêðîôàãîâ) ïðåîá-
ëàäàþò ïîëèìîðôíîÿäåðíûå ëåéêîöèòû. Â îáëàñòè äíà êðèïò íà ãðàíèöå ñ 
ìûøå÷íîé ïëàñòèíêîé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè, ñîåäèíèòåëüíàÿ òêàíü ñîáñòâåííîé 
ïëàñòèíêè èìååò ïðèçíàêè îòåêà. 
Àíàëîãè÷íàÿ çàêîíîìåðíîñòü îáíàðóæèâàåòñÿ â ïîäñëèçèñòîé îñíîâå ñëè-
çèñòîé îáîëî÷êè ÄÎÒÊ êðûñ îïûòíîé ãðóïïû. Ïðè èçó÷åíèè ñîñòîÿíèÿ êðîâå-
íîñíûõ ñîñóäîâ ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè è ïîäñëèçèñòîé îñíîâû çàìåòíî ïîëíî-
êðîâèå âåíîçíûõ ñîñóäîâ. Â êàïèëëÿðàõ îáíàðóæèâàåòñÿ êàðòèíà, èäåíòè÷íàÿ 
ìîðôîëîãèè ÒÊ êðûñ ÃÑ.
...
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Ìîðôîëîãè÷åñêèé àíàëèç òîíêîãî è òîëñòîãî îòäåëîâ êèøå÷íèêà êðûñ ïî-
çâîëÿåò ñ÷èòàòü, ÷òî ïðè äëèòåëüíîì ââåäåíèè ïðåäíèçîëîíà íàèáîëåå âûðà-
æåííûå ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ çàòðàãèâàþò òîëñòûé îòäåë 
êèøå÷íèêà. Îòñëîåíèå ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû è îáâîäíåíèå öèòîïëàçìû 
êîëîíîöèòîâ, íàáóõàíèå êëåòêè è ÿäðà ñîîòâåòñòâóþò ñâîáîäíîðàäèêàëüíîé 
ôîðìå ïîâðåæäåíèÿ ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû è ìåìáðàííûõ îðãàíåëë.
  
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Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðíàÿ îðãàíèçàöèÿ ÄÎÒÊ êðûñ. 
À, Á — îáðàçöû æèâîòíûõ ãðóïïû ñðàâíåíèÿ; 
Â, Ã — îáðàçöû æèâîòíûõ èíòàêòíîé ãðóïïû. 
Ñïëîøíàÿ ñòðåëêà — êîëîíîöèòû ñ ïðèçíàêàìè àïîïòîçà; 
ïóíêòèðíàÿ ñòðåëêà — âàêóîëèçàöèÿ öèòîïëàçìû êîëîíîöèòîâ; 
ãîëîâêà ñòðåëêè — ñîáñòâåííàÿ ïëàñòèíêà ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ÄÎÒÊ; 
* — ïîëèìîðôíîÿäåðíûå ëåéêîöèòû.
Óêàçàííûå ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè â ñîâîêóïíîñòè ñ ìàðãèíàöèåé õðî-
ìàòèíà ÿâëÿþòñÿ îòðàæåíèåì ãëóáîêîãî íàðóøåíèÿ îáìåííûõ ïðîöåññîâ â 
êëåòêå è ãèáåëè êîëîíîöèòîâ ïî ìåõàíèçìó àïîïòîçà. Ïðèçíàêè íàðóøåíèÿ 
âîäíî-èîííîãî ãîìåîñòàçà, îáíàðóæåííûå â ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ñëèçèñòîé 
îáîëî÷êè ÄÎÒÊ, àíàëîãè÷íû òàêîâûì â ÒÊ æèâîòíûõ îïûòíîé ãðóïïû è íå 
èñêëþ÷àþò ó÷àñòèå ÀÌÊ â äàííîì ïðîöåññå. 
Âàæíûì ðåçóëüòàòîì èññëåäîâàíèÿ ÿâèëàñü âîçìîæíîñòü îáúÿñíåíèÿ ìå-
õàíèçìà ïîñòóïëåíèÿ ÀÌÊ — ãëàâíûì îáðàçîì ñî ñòîðîíû ñîñóäîâ, à íå 
âñëåäñòâèå ÎÑ â êëåòêàõ ýïèòåëèÿ. Ñëåäîâàòåëüíî, ðàçâèòèå ÎÑ íà îðãàíèç-
ìåííîì óðîâíå ïðè äëèòåëüíîì ïîñòóïëåíèè ãëþêîêîðòèêîèäîâ, äîêàçàííîå 
ïî ïîêàçàòåëÿì ïëàçìû êðîâè â ðàííèõ èññëåäîâàíèÿõ [7], ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì 
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â ïàòîãåíåçå ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé â òîíêîì è òîëñòîì îò-
äåëàõ êèøå÷íèêà, èìåþòùèõ âàæíîå çíà÷åíèå â ïîääåðæàíèè âîäíî-èîííîãî 
ãîìåîñòàçà.
Ðåçóëüòàòû ìîðôîìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà òêàíè ïî÷åê ïîêàçàëè, ÷òî êîëè÷å-
ñòâî àêòèâíûõ íåôðîíîâ â ïðåïàðàòàõ ïî÷êè êðûñ ÃÑ íà 44,41% íèæå ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè îáðàçöàìè æèâîòíûõ èíòàêòíîé ãðóïïû. Ïðè ýòîì 
âûÿâëåíû ðàçëè÷èÿ â ìîðôîëîãèè êîðêîâûõ è þêñòàìåäóëëÿðíûõ íåôðîíîâ: 
îáùèì ïðèçíàêîì äëÿ ïåðâûõ ÿâëÿåòñÿ ìàëîêðîâèå êàïèëëÿðîâ êëóáî÷êà è ñî-
ñóäîâ ñòðîìû îðãàíà ïî ñðàâíåíèþ ñî âòîðûìè (ðèñ. 2). Â ñòðóêòóðå íåôðîòåëèÿ 
ïðîêñèìàëüíûõ èçâèòûõ êàíàëüöåâ îáíàðóæèâàþòñÿ êëåòêè ñ ïðèçíàêàìè ãè-
äðîïè÷åñêîé äèñòðîôèè. Â öèòîïëàçìå íåôðîöèòîâ äèñòàëüíûõ êàíàëüöåâ çà-
ìåòíî âûñîêîå ñîäåðæàíèå ìåëêîäèñïåðñíîãî îêñèôèëüíîãî âåùåñòâà, â ïðî-
ñâåòå êàíàëüöåâ èäåíòèôèöèðóåòñÿ áåëîê.
Â êîðêîâûõ íåôðîíàõ ïåòëè êàïèëëÿðîâ ñîñóäèñòîãî êëóáî÷êà èìåþò ðåçêî 
âûðàæåííûå êîíòóðû (ðèñ. 2). Èññëåäîâàíèå ïðåïàðàòîâ â ïðîõîäÿùåì ñâåòå 
ïîçâîëÿåò îáíàðóæèòü èíòåðïîçèöèþ áàçàëüíîé ìåìáðàíû ãëîìåðóëÿðíûõ êà-
ïèëëÿðîâ, ÷òî ïðèäàåò ñîñóäèñòîìó êëóáî÷êó äîëü÷àòîå ñòðîåíèå. Ýòî îñîáåííî 
çàìåòíî íà ïðåïàðàòàõ, îêðàøåííûõ íà êîëëàãåí ïî Ìàëëîðè. Â ìåçàíãèàëüíîì 
ìàòðèêñå èäåíòèôèöèðóþòñÿ ó÷àñòêè ñ íåðàâíîìåðíûì îêñèôèëüíûì îêðàøè-
âàíèåì (ðèñ. 2). Â ìî÷åâîì ïðîñòðàíñòâå ïî÷å÷íîãî òåëüöà îáíàðóæèâàíåòñÿ 
áåëîê.
Àíàëèç ñîâîêóïíîñòè âûÿâëåííûõ èíòðàêàïèëëÿðíûõ èçìåíåíèé â ïî÷å÷íûõ 
òåëüöàõ êîðêîâûõ íåôðîíîâ ïîêàçàë, ÷òî èõ ìîðôîëîãèÿ ñîîòâåòñòâóåò ïðèçíà-
êàì ìåìáðàíîçíîé íåôðîïàòèè. Îäíàêî íàëè÷èå áåëêà ìåæäó âèñöåðàëüíûì è 
ïàðèåòàëüíûì ëèñòêàìè êàïñóëû Øóìëÿíñêîãî-Áîóìåíà óêàçûâàåò íà áîëåå 
ñëîæíûå ìîðôîãåíåòè÷åñêèå ïðîöåññû, ðàçâèâàþùèåñÿ â ïî÷å÷íûõ êëóáî÷êàõ 
ïðè õðîíè÷åñêîé ãëþêîêîðòèêîèäíîé íàãðóçêå. 
Äëÿ þêñòàìåäóëëÿðíûõ íåôðîíîâ êðûñ ÃÑ õàðàêòåðíûì ïðèçíàêîì ÿâëÿ-
åòñÿ ïîëíîêðîâèå êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ (ðèñ. 2). Â êàïèëëÿðàõ ñòðîìû îðãàíà 
è ñîñóäèñòîãî êëóáî÷êà ýðèòðîöèòû èìåþò ïðèçíàêè ñëàäæ-ôåíîìåíà. Â öèòî-
ïëàçìå íåôðîöèòîâ ïðîêñèìàëüíûõ è äèñòàëüíûõ èçâèòûõ êàíàëüöåâ çàìåòíû 
ìíîãî÷èñëåííûå ìåëêèå îïòè÷åñêè ïðîçðà÷íûå âàêóîëè. Òèïè÷íûì ïðèçíàêîì 
ÿâëÿåòñÿ ðàñøèðåíèå ìåçàíãèàëüíîãî ìàòðèêñà è ïðîëèôåðàöèÿ ìåçàíãèàëüíûõ 
êëåòîê. 
Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû ìîðôîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ïî÷åê 
êðûñ, äëèòåëüíî ïîëó÷àâøèõ ïðåäíèçîëîí, ïîçâîëèëè âûÿâèòü äèôôåðåíöèàëü-
íûé óðîâåíü ðåàêöèè êîðêîâûõ è þêñòàìåäóëëÿðíûõ íåôðîíîâ. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî 
ïðè äëèòåëüíîé ãëþêîêîðòèêîèäíîé íàãðóçêå âîçíèêàåò ñòîéêàÿ ãèïåðòåíçèÿ è, 
êàê ñëåäñòâèå, ðàçâèòèå èøåìèè è ãèïîêñèè ïàðåíõèìû ïî÷êè [5, 8]. Â óñëîâè-
ÿõ ðåíàëüíîé ãèïåðòåíçèè â ïî÷êå ïðîèñõîäèò ïåðåðàñïðåäåëåíèå öèðêóëÿöèè 
êðîâè è åå àâàðèéíûé ñáðîñ ïî þêñòàìåäóëëÿðíîìó øóíòó [5]. Ïðè ýòîì êîð-
êîâûå íåôðîíû, ïî ñðàâíåíèþ ñ þêñòàìåäóëëÿðíûìè, îêàçûâàþòñÿ áîëåå èøå-
ìèçèðîâàííûìè. Ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî â óñëîâèÿõ èøåìèè è ãèïîêñèè, âñëåäñòâèå 
ðàçîáùåíèÿ îêèñëèòåëüíîãî ôîñôîðèëèðîâàíèÿ è ïîâûøåííîé ãåíåðàöèè êëåò-
êàìè ÀÌÊ, âàæíàÿ ðîëü â ïîâðåæäåíèè êîðêîâûõ íåôðîíîâ ïðèíàäëåæèò 
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîìó ìåõàíèçìó. Ýòî óáåäèòåëüíî äåìîíñòðèðóåòñÿ íàëè÷èåì 
â ñòðóêòóðå íåôðîòåëèÿ âûñîêîãî ñîäåðæàíèÿ êëåòîê ñ ïðèçíàêàìè ãèäðîïè÷å-
...
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ñêîé äèñòðîôèè, ÿâëÿþùåéñÿ îäíîé èç ôîðì ñâîáîäíîðàäêàëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ 
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû êëåòêè. Â ñâÿçè ñ ýòèì íàëè÷èå â ïðîñâåòå êàíàëü-
öåâ èíòåíñèâíî îêðàøåííîãî ýîçèíîì íåôðîíà áåëêà îòðàæàåò íàðóøåíèå 
ðåàáñîðáöèîííîé ñïîñîáíîñòè êëåòîê íåôðîòåëèÿ, îáóñëîâëåííîå äåéñòâèåì 
ÀÌÊ. Â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðèíöèïàìè êîìïëåìåíòàðíîñòè, äåñòðóêöèÿ ýëåìåíòîâ 
áàçàëüíîé ãëîìåðóëÿðíîé ìåìáðàíû â ïî÷å÷íûõ òåëüöàõ êîðêîâûõ íåôðîíîâ 
äîëæíà ïðèâîäèòü ê íàðóøåíèþ ôèëüòðàöèîííûõ ôóíêöèé ïî÷êè. Èìåííî ýòèì 
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Ðèñ. 2. Ñòðóêòóðíàÿ îðãàíèçàöèÿ ÄÎÒÊ êðûñ. 
À, Á, Â, Å — îáðàçöû æèâîòíûõ ãðóïïû ñðàâíåíèÿ; 
Ã, Ä — îáðàçöû æèâîòíûõ èíòàêòíîé ãðóïïû. 
Òåìíàÿ ñòðåëêà — íåôðîðöèòû 
ñ ïðèçíàêàìè ãèäðîïè÷åñêîé äèñòðîôèè; 
ñâåòëàÿ ñòðåëêà — ëîêàëèçàöèÿ áåëêà; 
òåìíàÿ ãîëîâêà ñòðåëêè — êàïèëëÿðû; 
ïóíêòèðíàÿ ñòðåëêà — ðåàêöèÿ íà êîëëàãåí
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ìîæíî îáúÿñíèòü ñêîïëåíèå áåëêà ìåæäó ëèñòêàìè êàïñóëû Øóìëÿíñêîãî-
Áîóìåíà. 
Ìîðôîëîãèÿ þêñàìåäóëëÿðíûõ íåôðîíîâ äàåò îñíîâàíèå ñ÷èòàòü, ÷òî â 
óñëîâèÿõ ãëþêîêîðòèêîèä-èíäóöèðîâàííîãî ÎÑ îíè íàèáîëåå óñòîé÷èâû ê ïî-
âðåæäåíèþ ÀÌÊ. Îá ýòîì ñâèäåòåëüñòâóåò âûÿâëåííûé óðîâåíü ïàòîìîðôîëî-
ãè÷åñêèõ èçìåíåíèé. Ãèïåðòðîôèÿ ìåçàíãèÿ è ïðîëèôåðàöèÿ ìåçàíãèàëüíûõ 
êëåòîê, îáëàäàþùèõ ôàãîöèòàðíîé àêòèâíîñòüþ, îòðàæàþò ðåàêöèþ ñîåäèíè-
òåëüíîé òêàíè êëóáî÷êîâ íà åå ïîâðåæäåíèå.
Äèôôåðåíöèðîâàííî îïðåäåëèòü ðîëü ãëþêîêîðòèêîèäîâ è ÀÌÊ â ïîâðåæ-
äåíèè íåôðîíîâ â ðàìêàõ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ íå ïðåäñòàâëÿëîñü âîçìîæ-
íûì. Îäíàêî ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè ãèäðîïè÷åñêîé äèñòîðîôèè â êëåòêàõ 
íåôðîòåëèÿ óêàçûâàþò íà íàëè÷èå ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî ìåõàíèçìà åãî ïî-
âðåæäåíèÿ. 
Èçó÷åíèå ïðåïàðàòîâ òåë ïîçâîíêîâ â ïðîõîäÿùåì ñâåòå äàåò îñíîâàíèå 
ñ÷èòàòü, ÷òî äëèòåëüíîå ââåäåíèå ïðåäíèçîëîíà ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ ïëî-
ùàäè, çàíèìàåìîé êîìïàêòíîé è ãóá÷àòîé êîñòíûìè òêàíÿìè ïî ñðàâíåíèþ ñ 
èíòàêòíûìè æèâîòíûìè íà 58,77 % è 53,31% ñîîòâåòñòâåííî. Ñíèæåíèå êîñò-
íîé ìàññû òåëà ïîçâîíêà ïðîèñõîäèò âñëåäñòâèå íàðóøåíèÿ ïðîöåññîâ ðåìîäå-
ëèðîâàíèÿ êîñòè. Ìîðôîëîãè÷åñêè ýòî ïðîÿâëÿåòñÿ â èñòîí÷åíèè êîñòíûõ ïåðå-
êëàäèí è â ïîâûøåííîé îñòåîêëàñòè÷åñêîé ðåçîðáöèè êîñòíîãî ìàòðèêñà êîð-
òèêàëüíûõ ïëàñòèí òåëà ïîçâîíêà (ðèñ. 3). Ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, íàðóøåíèå 
ãèñòîàðõèòåêòîíèêè êîñòíîé òêàíè è óìåíüøåíèå åå ïëîùàäè ìîæåò ïðîèñõîäèòü 
âñëåäñòâèå ïîâðåæäåíèÿ òêàíåé ïðåèìóùåñòâåííî òîëñòîãî îòäåëà êèøå÷íèêà 
è ïî÷åê, èãðàþùèõ âàæíåéøóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ìèíåðàëüíîãî îáìåíà îðãà-
íèçìà. Áåçóñëîâíî, ïîâðåæäåíèå èõ ñòðóêòóðû âëå÷åò íàðóøåíèå ïðîöåññîâ 
âñàñûâàíèÿ è ðåàáñîðáöèè, ïðåæäå âñåãî òàêèõ îñòåîãåííûõ èîíîâ, êàê Ñà è Ð, 
è èõ ýêñòðåííóþ ýâàêóàöèþ èç êîñòíîé òêàíè äëÿ ïîääåðæàíèÿ ïîñòîÿíñòâà 
ìèíåðàëüíîãî ñîñòàâà âíóòðåííåé ñðåäû îðãàíèçìà.
Ⱥ Ȼ
Ðèñ. 3. Ñòðóêòóðíàÿ îðãàíèçàöèÿ òåëà ïîçâîíêà êðûñ. 
À — îáðàçåö æèâîòíûõ ãðóïïû ñðàâíåíèÿ; 
Á — îáðàçåö æèâîòíûõ èíòàêòíîé ãðóïïû. 
Ñïëîøíàÿ ñòðåëêà — êîðòèêàëüíûå ïëàñòèíêè òåëà ïîçâîíêà; 
ïóíêòèðíàÿ ñòðåëêà — êîñòíûå òðàáåêóëû.
...
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Îáúÿñíåíèå ìåõàíèçìîâ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé òêàíåé 
êèøå÷íèêà, ïî÷êè è êîñòíîé òêàíè ïðè äëèòåëüíîé ãëþêîêîðòèêîèäíîé íàãðóç-
êå âñå æå îñòàåòñÿ èçó÷åííûì íå äî êîíöà. Îäíàêî íåîáõîäèìî ïðèçíàòü, ÷òî 
îáíàðóæåííûå íà óðîâíå ìîðôîëîãèè ïðèçíàêè èññëåäóåìûõ îðãàíîâ óêàçûâà-
þò íà çíà÷èòåëüíóþ ðîëü ÀÌÊ â íàðóøåíèè èõ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîé 
îðãàíèçàöèè. 
Âûâîäû
Îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ, ðàçâèâàþùèéñÿ ïðè äëèòåëüíîì èñïîëüçîâàíèè 
ãëþêîêîðòèîêèäîâ, îêàçûâàåò êîìïëåêñíîå íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà ñîñòîÿíèå 
òêàíåâûõ êîìïàðòìåíòîâ îðãàíîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ êëþ÷åâóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè 
ìèíåðàëüíîãî ãîìåîñòàçà. 
Â óñëîâèÿõ ãëþêîêîðòèêîèä-èíäóöèðîâàííîãî îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ïðî-
èñõîäÿò çíà÷èòåëüíûå ìîðôîôóíêöèîíàëüíûå íàðóøåíèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè 
äèñòàëüíîãî îòäåëà òîëñòîãî êèøå÷íèêà, ïàðåíõèìû ïî÷åê, êîìïàêòíîãî è ãóá-
÷àòîãî ñëîåâ êîñòíîé òêàíè òåë ïîçâîíêîâ. 
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